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【目的】
卜易子線あるいは炭素線などの荷電粒子線を利用した粒子線治療は、従来のX線治療に
比べると、がん病巣のみを集中的に破壊でき、正常組織への損傷を少なくすることがで
きる患者にやさしい治療である。しかし、大型の加速器を使用するために、治療施設が
大がかりになり、治療費が高額になるという欠点もある。そのため粒子線治療の治療効
果を治療開始早期に予測することは、治療戦略の決定や患者のQOL向上のために非常に
重要である。      |
従来、がんの治療効果の指標には、主に治療中のがんの形態変化が用いられてきた。
その一方で、形態変化に先んじてがん細胞の様々な機能が変化していることは多くの報
告から明らかとなつている。この機能変化を捉えることができれば、早期に治療効果が
予測可能になるという考え方により、生体内機能を画像化可能かつ定量測定も可能であ
るポジトロン断層撮像法 (PET)を用いた分子イメージング技術は、がん治療分野にお
ける治療効果予測への応用が期待されている。
本研究の目的は、細胞の増殖能を反映する 3Ldeoxy-3七18F‐auorottymidineぜ8F―FLT)
―PET検査が、粒子線治療の治療効果予測に有効であるかを、細胞および担がんマウスを
用いて検討することである。
【方法】
培養細胞を用いた検討では、マウス大腸がん細胞 Colon‐26をフラス平で培養した後、
粒子線照射群は、若狭湾エネルギー研究センタィにて、0、 O.1、0.5、1、 5、 10 Gyの陽
子線あるいは炭素線を、X線照射群は、本学設置のX線照射装置にて同様の線量のX線
を照射した。照射4日後まで毎日各照射群の細胞数を計測し、線量に応じた治療効果の
経時的な変化を観察した。次いで、0、 0。1、 0.5、1、 5、 10 Gyの「易子線、炭素線、X線
の照射を行った1日後に、18F‐FLTの細胞への集積量を測定し、細胞の増殖能を評価した。
担がんマウスを用いた検討では、Colon-26細胞を5週齢のヌードマウス左肩に移植し
た。移植 3日後より、腫瘍体積の計測を毎日行つた。移植 10日後に、0、 0.5、1および
5 Gyの陽子線、炭素線そしてX線をそれぞれ照射した。照射 1日後に本学において、
18F―FLTによるPET撮像実験を行い、がんへの 18F―FLTの集積量を評価した。PET撮像終
了1週間後まで、毎日腫瘍体積の測定を行った。
【結果】
培養細胞へのX線照射では、10 Gy群にて照射 1日後よりO Gy群よりも有意な細胞
数の低下が観察され、この有意な低下は照射4日後まで継続した。5 Gy群においては、
照射 3日後よりO Gy群よりも有意な低下が観察された。一方、「易子線、炭素線照射にお
いては、5および10 Gy群において、照射 1日後から4日後まで、O Gy群よりも有意な
細胞数の低下が認められた。さらにl Gy群においても照射3日後よりO Gy照射群より
も有意な低下が観察された。
照射 1:日後に 18F‐FLTの細胞への集積量を検討した結果、X線照射では、5および 10 Gy
群にてO Gy群よりも有意な集積量の低下が観察された。「易子線および炭素線照射では、
1、 5および10 Gy群にて有意な低下が確認された。
担がんマウスに照射を行つた1日後に、18F―FLTによるPET撮像実験を行ったところ、
X線照射では、5 Gy群でO Gy群よりも有意な集積低下が認められた。相対的な腫瘍体積
の低下は照射5日目より5 Gy群で観察された。「易子線および炭素線照射では、0.5、1お
よび5 Gy群において有意な 18F―FLTの集積低下が認められた。両照射において、相対的
な腫瘍体積の有意な低下は、1および5 Gy群では観察されたが、0.5 Gy群では観察され
なかった。
【考察】
本研究は、粒子線照射24時間後という腫瘍体積の変化が現れるよりも非常に早期の時
点で、腫瘍への 18F‐FLTの集積が低下することを明らかにした。このことは、18F―FLTが、
治療効果を評価するための予後マーカーとして重要だと考えられる細胞増殖の初期応答
を捉えることにより、治療効果を予測可能であることを示唆している。また、18F―FLTの
集積量は、治療効率も反映していると考えられ、X線照射よりも粒子線照射の方が治療
効率が高いことが示された。さらに、培養細胞での詳細な検討では、炭素線照射の方が、
陽子線照射に比べて、高い治療効率を有することが示唆された。しかし、本研究は1種
類のがん細胞だけでの検討であり、多種類のがん細胞を用いた検討を行うことにより、
18F―FLTの治療効果予測能をさらに評価していく必要がある。
【結論】
本研究では、粒子線照射24時間の時点で、担がんマウスにおける腫瘍体積の変化と培
養細胞における細胞数の変化がおきる前に 18F‐FLTの集積量が低下することを明らかに
した。さらなる研究が必要であるが、18F‐FLT‐PET検査を行うことによつて、粒子線治療
に対する早期の治療効果判定が可能になることが示唆された。
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